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Angiogénesis: proceso 
mediante el cual se 
forman nuevos vasos a 
partir de una red vascular 
preexistente (primaria). 
 
 
 
¿Cuándo se activa la angiogénesis? 
• Fisiológica: embarazo, menstruación, curación de heridas… 
• Patológica: 
• Defecto: úlceras, isquemia cerebral, miocardio… 
• Exceso: neovascularización, psoriasis, artritis 
reumatoide,ateroesclerosis y CÁNCER. 
Acumulación de 
alteraciones  
genéticas y 
epigenéticas 
Autosuficiencia en las señales 
de crecimiento. 
Insensibilidad señales 
anticrecimiento. 
Evasión apoptosis. 
TUMOR VASCULAR 
Situación hipoxia. 
Síntesis factores  
pro-angiogénicos 
Angiogénesis 
El principal objetivo de este trabajo es dar una visión general 
sobre: 
• Angiogénesis tumoral: definición, células implicadas en el 
proceso de formación de los vasos, antecedentes históricos e 
implicaciones del proceso. 
• Factores activadores: VEGF y sus receptores. 
• Regulación de la angiogénesis: hipoxia y HIF. 
: 
Búsqueda bibliográfica realizada a través de Pubmed, con un marco temporal de 2010 a la 
actualidad. 
Palabras clave de búsqueda: 
• Angiogénesis. 
• Factor de crecimiento del endotelio vascular (VEGF). 
• Receptor del factor de crecimiento del endotelio vascular (VEGFR). 
• Factor inducible por hipoxia (HIF). 
Progresión tumoral: 
Regulación. Hipótesis de la balanza: El proceso de angiogénesis 
se regula por un balance entre los factores pro-angiogénicos y los 
anti-angiogénicos. 
TUMOR AVASCULAR 
FACTORES PRO-
ANGIOGÉNICOS 
FACTORES ANTI-
ANGIOGÉNICOS 
Fases Selección de la célula punta Elongación del tallo Estado de quiescencia 
Célula 
punta 
Pericito 
Remodelado de 
la matriz (MMPs) 
La célula punta 
guía el proceso 
Células del 
tallo 
Unión entre dos vasos 
próximos, instaurando el 
flujo sanguíneo. 
VEGF: Factor de crecimiento vascular endotelial 
Dominio 
tirosina-quinasa 
Dominio 
de unión 
a Ig 
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Célula  
músculo  
liso 
Pericito 
Membrana 
basal 
Célula  
endotelial 
Células implicadas: 
Antecedentes históricos: 
• Judah Folkman.1971. 
• Senger. 1983. VPF. 
• Ferrara y Henzel en 
1989. VEGF. 
FACTORES PRO-
ANGIOGÉNICOS 
FACTORES ANTI-
ANGIOGÉNICOS 
VEGFs 
FGF 
PDGF 
Angiopoetina-1 y 2 
Intreginas 
VE-cadherina… 
Angiostatina 
Vasostatina 
Endostatina 
Angiorestina 
Anti-trombina 
PEX… 
Tabla 1 
 GEN VEGF-A HUMANO PROTEÍNA 
Figura 6(6) 
LIGANDO RECEPTOR FUNCIÓN 
VEGF-A  
 (VEGF) 
VEGFR-1, 
VEGFR-2 Y 
NRP-1 
ANGIOGÉNESIS 
VEGF-B VEGFR-1 FUNCIÓN NO ESTABLECIDA 
VEGF-C VEGFR-2 Y 
VEGFR-3 
LINFANGIOGÉNESIS 
VEGF-D VEGFR-2 Y 
VEGFR-3 
LINFANGIOGÉNESIS 
PIGF VEGFR-1 Y 
NRP-1 
ESTIMULACIÓN DEL CRECIMIENTO 
DE LOS VASOS, MADURACIÓN… 
Figura 7 (1) 
La unión principal se produce entre la glicoproteína VEGF-A y 
el homodímero VEGFR-2. 
Principales reguladores de la 
expresión de VEGF: 
• Estrés metabólico: hipoxia y 
bajo pH. 
• Aumento de la proliferación 
celular. 
• Hormonas. 
• Respuesta inmune e 
inflamatoria. 
• Mutaciones genéticas. 
Tabla 2 
NORMALES TUMORALES 
Figura 8 (7) 
RED 
TORTUOSA 
E 
IRREGULAR 
• La angiogénesis es un punto clave en el crecimiento de los tumores y en los 
procesos de metástasis.  
• La angiogénesis se regula por un balance entre los factores pro-angiogénicos y los 
anti-angiogénicos. 
• El principal factor que regula la angiogénesis es VEGF y el principal efecto se 
produce por la unión de VEGF-A al homodímero VEGFR-2. 
• Las posibles alternativas terapéuticas que se presentan son: bloqueo de VEGF, del 
receptor o de los mecanismos que regulan su expresión. 
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